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まとめ
クラーレ化，人工呼吸下のネコを用い，脳圧，脳温，脳局所血流，血圧，および必要に応じ
て脳波を同時に測定記録し，これに対する 2，3生理的ならびに薬理的侵襲を加え，その変化を
観察した。
血圧を上昇せしめない程度に頚部を圧迫すると，脳圧は上昇し脳血流はわずかに減少する。
過呼吸を行なわせると血圧の下降と同時に脳圧は著明に上昇し，脳血流の減少および，ややこ
れに遅れた脳温の下降がみられる。呼吸停止時には 4現象とも増加ないし上昇し，このとき脳
波の速波化がみとめられた。 
neorepin phrineは各現象を増
加ないし上昇させるが， isopro- 表1. 各種高張液の血圧，脳圧，脳血流，脳温l乙及
ぼす影響。 
の作用は右の表のようにまとめら
terenolは血圧の一過性下降，脳
圧の明らかな上昇をきたし，脳血 \~I M 20 1 S30 I S50 I FM45 
流はほとんど不変であるが，脳温 BP change. I - - I土* I +** 
の上昇をもたらした。各種高張液
HI-!ni tial rise I + I + I -土 
れる。 1 ;~~~_n~;~~\ 1+(印)I+(60) I時(印)1*(120)司 I_(duration) 1 \'-~/ 1 1 \~~/ !11 \'~~/ 1， 
pen tetrazol により脳波上に rebound 1+(>60)Iー|ー| 
seizure patternのみられる場合
BF de…el+I+I+I+ 
には，血圧，脳圧がまず同時に上
昇，ついで脳血流の増加，脳温の BT I↑|↑|↓|↑ 
上昇がみられる。 picrotoxinでも BP: 血圧， ICP: 脳圧， BF:脳血流， BT:脳温， 
M20: 20% mannitol，S30: 30% sorbitol，，S50: 同様のことがいえるが， seizure 50% sorbitol，FM45: 45% fructose-mannitol。
の最中に 50%sorbitolを静注し *は初期下降，料は初期動揺のあることあり。( ) 
たところ，血圧，脳圧，脳温はと 内は min.
もに下降平坦化し，とくに脳温の
下降が著明であったが，脳血流には変化がなかった。
これらの実験結果につき考察を加える。 
Keywords: 脳局所血流，脳温，脳圧，ダブルサーミスター法， mannitol，fructose-mannitol， 
sorbitol. 
略語一覧 NA: norepinephrine， IPN: isoproterenol， ACh: acetylcholine， M20: 
20% mannitol，S30: 30% sorbitol，S50: 50% sorbitol，FM45: 45% fructose-mannitol， 
G20: 20% glucose. 
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伸張力のない容器中の物体の容積が，ぼう大しあるい
は縮少する時には，その内圧が増大しあるいは減少する
ことは当然のことである。頭蓋という硬い容器の中の脳
についても，病理学で教える奇形，損傷，炎症，腫療な
どの際の脳圧高進を，これに当てはめて説明することは
できる。しかし一方脳脊髄液そのものの産生の増減や，
体液との間の水分の相互移行などにより，脳実質の病変
とは別に脳圧の昇降の生ずることもありうる。
脳血流との関係についてみても，流入血液量の増大は
脳容積の増加，ひいては脳圧の高進をきたしうるし，流
出血液量の増加はその逆の結果をきたすことになる。し
かし脳局所血流の増減が脳圧の昇降と結びつくかどうか
は疑問である。 うらがえしに考えてみても脳圧が高進
し，脳容積の増している状態では脳血流は圧迫による阻
害により減少こそすれ，決して増加していないからであ
る。
血圧もまた少なくとも大脳皮質においてはこれに依存
した脳血流の増減をきたすが， 既報1)のごとく脳の部位
によっては，血圧の上昇時に血流の減少を示すところも
あって，この点からしでも血圧と脳圧との平行関係は必
ずしもあるとはいいがたい。
われわれはダブ、ルサーミスター法1)により，脳局所の
組織温と血流に関する研究を続けているが，今回は簡単
な方法によって脳圧をも同時に測定記録し，血圧とあわ
せて 4者の相互関係を追及し，さらに 2，3生理的ならび
に薬理的侵襲に対するこれらの反応態度を比較検討する
目的で本研究を企てた。
実験方法
体重 2"，4kgのネコを雌雄の別なく用い， クラーレ
化，人工呼吸下に血圧測定用ならびに静注用カニューレ
を股動・静脈に挿入する。これを脳定位固定装置に固定
し頭蓋を露出する。脳温，脳血流測定用のダブ、ノレサーミ
スター素子を既述I向の方法により大脳皮質，海馬，扇桃
核，視床下部などに挿入固定する。
脳圧の測定にはあらかじめ先端部に 2"，3の小孔を穿
った細いビ、ニー Jレチューブにマンドリンを入れ，脳定位
固定装置により側脳室 (A: 13.5 L: 3.0 V: +8"， +5) 
に挿入，デンタルセメントをもって頭蓋に固定する。完
全に固定されて後低圧用圧測定ヘッド(日本光電製 
LPU-01-360-0-III) に連結，電気血圧計用増幅器を介
して記録に導いた。
脳波は前頭部頭蓋上より双極誘導により記録したが，
必要に応じ上記4現象と同一の紙送り速度をもって記録
紙上に描画，脳活動の参考とした。
薬物はすべて静注したが，高張液で注射量の多いもの
については同量の 0.9%NaCl溶液を対照とし，大量溶
液静注そのものによる影響を避けるため，きわめて徐々
に注入した。
人工呼吸の回数は 25/minとし，呼吸量は CO2の血
中濃度が PC02 40前後に保たれるよう調節した。過二 
呼吸の場合には単に回数のみを増し 75/minとし 1min 
持続した。これらの実験を通じて動物は 220C前後の室
温におかれ，必要に応じて保温を行なったが，脳温は測
定部において 36"， 37SCであった。
実験成績 
1. 生理的侵襲 
a. 頚部圧迫:固定されたネコの頚部にバンドを巻
き，血圧を上昇させない程度にこれを圧縮すると(図 1)，
脳圧は上昇し，圧迫をとくと直ちに旧値に復する。脳血
流はわずかに減少するが，これも圧迫をとくともとにも
どる。脳温脳波には著変がなかった。 
b. 過呼吸:人工呼吸の回数をおから 75に増加させ 
1 min持続させると， 血圧は約 60mmHgの下降を示
し， 25/minにもどすとともにわずかに上昇する。脳圧
は過呼吸問中上昇をつづける。脳血流は減少し呼吸が 
25/min にもどしでもなおしばらく減少した後回復す
る。脳温はさらにゆるやかに下降しはじめるが，下降は
持続する。脳波には一過性の速波化がみとめられた(図 
1)。 
c. 呼吸停止: 1 min聞の呼吸停止を行なうと，図 2
に示すごとく血圧は上昇し，呼吸開始後 1.5minで旧値
に復する。脳圧も上昇するがその程度は過呼吸における
ものほど大ではない。脳血流は一過性のわずかな減少の
後増加し， 呼吸開始後約 2minで旧値にかえっている
が，脳温は上昇し 5min後もまだはじめの温度より高
い。脳波には速波化がみとめられた。 
2. 薬物の作用 
a. 自律神経薬:norepineprine (以下 NA)1μg/kg 
の静注により，血圧の上昇，ついで脳血流の増加，やや
遅れて脳圧の上昇，さらに遅れて脳温の上昇がみとめら
れる。 isoproterenol(以下 IPN) 1μg/kgの静注では
血圧は一過性の下降を示すが，脳圧は上昇する。脳血
流にはほとんど変化がなく，脳温は遅れてゆるやかな上
昇をつづける(図 3)。なお acetylcholine(以下 ACh) 
8 
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図1. 頚部圧迫(左)および過呼吸(右)の影響。 A:脳波， B:脳温， C:脳血流， D:脳圧， E: 血圧， 
F:時標 (10sec)。血圧曲線における数字はその部分の血圧の実数 (mmHg)を示し，時標中の黒線
部分はそれぞれの処置の持続を示す。右端のスケー Jレは A: 100μV，B: O.IOC，D: 10mmH20， 
E: 20mmHg。以下図 4まで同じ。 
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図 2. 呼吸停止 (1min)の影響。 
1O-6gjkg静注で血圧が一過性に下降を示したとき，脳 のようなとき血圧，脳圧はともに著明に上昇するが，とく
圧が上昇する例をみとめた。 に脳圧の上昇がいちじるしい。脳血流はやや遅れて増加 
b. 痘撃毒: pentetrazol 10 mgj同の静注は多くの し， seizure patternの消失後はむしろ減少する。脳温
場合脳波上に 1回だけの seizurepatternを生ずる。こ )。4も遅れて上昇するが下降することなく持続する(図
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図 3. norepinephrine (1μgjkg) (左)， isoproterenol (1μgjkg) (右)静注の影響。 
Pentetrazol (10 rngjkg i. v.) 
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図 4. pentetrazol (10 rngjkg)静注の影響。
血圧，脳庄の変化が早く，脳血流，脳温の変化のやや遅れている乙とを，脳波の 
seizure patternと比較しつつ注意。 
picrotoxin 0.5 rngjkg の静注は脳波上くりかえし c. 高張液: 20% rnannitol (以下 M 20) 2 gjkgを
seizure patternが生ずるが， この場合脳血流は脳部位 与えると(図 5)血圧はほとんど変化しないかわずかに
によって反応態度を異にする九 しかし血圧はそれぞれ 上昇する。脳圧は初期に一過性の上昇を示し，投与開始
の seizureに対応して上昇し，脳圧，脳温もまた図 9に 後 10rninごろより下降をはじめ 60 で最低値90rnin，.
示すごとくきわめて特長的な変化を示す。 に達し，ついで 120rnin前後にはいわゆる反跳性上昇を
257 熱電効果による脳局所血流の測定 III 
20% Mannitol (2gjkg i. v.) 
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図 5. 20% mannitol (2gjkg)静注の影響。 A:脳温， B:脳血流， C:脳庄， D:血圧， E:時標(10sec)。
時標のきざみが小さく見にくいため， さらに下に 5minの長さを示しである。血圧曲線における数
字は，その部における血圧の実数値 (mmHg)。右端のスケー Jレは A:O.IOC，C: lOmmH20， D: 
20mmHg.時標の黒線は薬物注入の時聞を示す。以下 9図まで同じ。
乙の図では静注時， 60min，120min，180min後における各現象の変化を示す。 
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図 6. 30% sorbitol (2gjkg) 静注の影響。

静注時， 30min，60min後における各現象の変化を示す。 
  
示し， 全経過約 180minで旧値に復する。 この間脳血 最低値となり， 60min後には旧値に復し， その後反跳
流は約 60niin間緩和な減少をみせるが，脳温は一過性 性上昇をみることがない。脳血流の変動もほぼみとめら
の下降後上昇し 60min前後には最高となり 180min後 れないが，脳温は上昇し 12"，-， 15min後に最高となり，
にもやや旧値より高いレベルにある。 後徐々に下降 1h以内にもとにもどっている。 
30% sorbitol (以下 SSO)2gjkgを与えると(図 6) これに対して 50%sorbitol (以下 S50) 2gjkgを与
血圧はほとんど全く変化せず，脳圧は初期わずかに上昇 えると(図 7)血圧は一過性の著明な下降を示し 5min
するが 7min後にはすでに低下をはじめ 20"，，30minで で旧値にもどるが，脳圧は一過性の上昇をみることなく
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図 7. 50% sorbitol (2 gjkg)静注の影響
静注時， 60 min，120 min，150 min後における各現象の変化を示す。 
45% Fructose-mannitol (2 gjkg i. v.) 
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図 8. 45% fructose-mannitol (2 gjkg)静注の影響。
静注時， 60 min，120 min後における各現象の変化を示す。
直ちに下降し， その程度は強く，初圧の 20%前後まで
となる。 この最低値に達する時間は投与開始後lOmin
以内で， その後このレベルを持続し， 60min後より徐
々に回復をはじめ，全経過 150min前後で旧値に復す
る。その後反跳性上昇はみとめられない。脳血流も 60，-， 
90minにわたりわずかではあるが減少している。脳温
は前記の Mso，さらには S30 ともことなり下降を示し， 
60min後を最低として徐々に回復する。 
45% fructose-mannitol (30% fructose+ 15% man-
nitol，以下 FM4S) 2gjkgを与えると(図 8) 血圧は
一過性上昇，一過性下降後やや投与前より高い値とな
る。脳圧は一過性下降，一過性上昇後きわめて著明な下
降を示し，初圧の 40%前後までとなるが，最低値は 7，-， 
20minでその後徐々に回復に向かい， 120 min前後の
経過で旧値に復している。脳血流も減少を示すが，その
程度は強いものではない。脳温は明らかに上昇し， 30 
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mIn ほどそのレベルを持続した後，徐々に回復してい
る。 
20% glucose (以下 G20) 0.5 gjkgを与えると血圧は
不変，脳圧もかわらず，脳血流，脳温は減少ないし下降
する。 なお picrotoxin 0.5 mgjkg静注により脳波に 
seizure pa tternが生じ，血圧，脳圧，脳血流，脳温が
前記のごとき特長的変化を示しているとき， Sso 2 gj 
kgを与えると， これらの特長的な変化は消失する。す
なわち血圧は一過性の急激な下降後 picrotoxin投与前
よりはやや高いが平坦なレベルにもどった。脳圧はむし
ろ picrotoxin投与前より低いレベルへ向けて下降，脳
温も同様で、ありその程度も強く見られたが，脳血流は一
過性の下降を示したにとどまった(図的。
考 察
加により生ずるものである。すなわち脳への流入血流が
増加し流出血流が不変ないしは減少する場合，または流
入血流が不変で流出血流が減少する場合などに脳容積は
増加し，それによって脳圧は高進するなどである。頚部
を軽く圧迫し動脈には影響なく静脈血流のみを阻害した
場合は，前述の後者の倒に相当し，血圧は上昇せず，血
流はむしろ減少するが，脳庄は上昇している。
過呼吸の場合には血圧も下降し，脳血流も減少する。
しかし脳圧は著明に高進している。このことは脳圧が単
に血圧や血流の変化に依存するものでないことを示して
いる。しかもこの際には脳容積の増大を認むべき徴候が
なんら見当らないので，この脳圧の高進は過呼吸の胸腔
圧へ及ぼす影響によるものであろうと思われる。
呼吸停止により血圧の上昇に伴い脳圧の高進をみとめ
るが，その程度は弱いものであり，脳血流の増加とも平
行していない。このことは Fremont.品mlthand Mer-陀.可 江 
t3rit口め〉が多数の患者の例から動脈圧と脳脊髄圧との間に
い、刈U，い、 相関を認認、めなかつたと U Weed and Hughsonめが
脳庄の上昇には脳容積の増加に大きく依存しているこ 高張・低張液に対する脳脊髄液の反応は静脈圧および動
とは確かである。したがって脳血流の増加やその一因と 脈圧に依存しないと言っていることと一致する。ただし
なりうる血圧の上昇が，脳圧上昇の原因となる可能性は 呼吸性の血圧動揺にたいし，これと同期した脳圧の変化
少なくない。しかし脳容積の増加は必ずしも脳血流の増 が多くの例で認められていたことは興味のあるところで
加により生ずるものでなく，正確にいえば脳血液量の増 ある。 
1. 脳圧と脳血流・血圧との関係について
Picrotoxin (0.5 mgjkg i.v.)←→50% Sorbitol (2 gjkg i. v.) 
A 
B 
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E PTX 
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図 9. picrotoxin (0.5 mgjkg)静注により脳波上t乙 seizurepattern の生じたとき， こ
れに対する 50%sorbitol (2 gjkg)静注の影響
時標上の黒線部においてそれぞれ PTX(picrotoxin)，Sso (50% sorbitol)を注
入しである。左右の各曲線はlOminの間隔をもって連続している。
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自律神経薬の投与による脳庄の変化は NA，IPN， 
AChともに血圧の昇降にかかわらず，軽度の高進を示
している。この場合の脳血流の変化は過呼吸や呼吸停止
の際のそれよりも少であるので，脳容積の変化もわずか
であろうと思われる。 したがってこの際の脳圧の変化
は，脳容積の変化以外の因子，たとえば脳脊髄液産生の
増大ないしは吸収の減少，あるいは脳脊髄液の流出路の
狭小化などが考えられる。自律神経薬とこれらの因子と
の関係については別の研究にゆずりたい。
痘撃毒による脳圧の高進は血圧の上昇や脳血流の増加
から考えられないほど著しい。この場合には脳容積の増
加とともに，脳活動の活発化に伴う代謝産物の増加があ
り，さらには脳温の上昇も関与して，神経化学的にみて
なんらかの影響が及んで、いるものと思われる。このこと
についても別途に追求したい。
高張液の作用については後述するが，血圧や脳血流の
変化が少ないのにもかかわらず，著明な脳圧下降がみと
められる。この場合脳容積の減少していることは明らか
であるが，その反跳現象については必ずしも脳容積の増
加によるものとはかぎらない。このことについても後に
考察する。
一般に浮腫などの存在によって脳容積の増大した場合
には，その圧迫により脳血流は減少している。これを裏
がえしてみると，脳容積が減少した場合には，脳血流は
増加しでもよいわけであるが，しかし高張液によって脳
圧の下降しているとき，それに見合うほどの脳血流の増
加はみとめられなかった。このことは生理的状態にある
脳血流は，一程度以上は増加しないものであることを示
すもののようである。また一方この脳圧下降が必ずしも
脳容積それ自体の減少をきたすのみならず，脳脊髄液と
直接に interactionを持つ可能性がないとはいいきれな
し、。 
2. 高張液の作用について 
Weed and McKibbenS)が高張液を静注すると脳内圧
が下降することを示してからちょうど 50年になるが，こ
の間 NaCP)6)7， MgSO/)，urea3)8)9" gum arabic10)， 
glucose1)-13)，sucroseI4)，PVp1S)，mannitol8)16)，gly-
cerop7)などの高張液がいわゆる脳圧下降薬として使用
されてきた。
このうち ureaは脳圧下降作用が強烈で 50%ureaは 
50% glucoseや 50% sucroseに比べて約4倍もの力
価をもっとされ賞揚されたが，脳圧下降後の反跳性上昇
も著しい。 ureaが血液脳関門，血液脳脊髄液関門や一
般細胞膜を通過しうる点は，初期に脳の浮腫をとり，脳
容積を減少せしめて脳圧を下降させる長所であると同時
に，脳脊髄液中に拡散した ureaが後には逆に水分を呼
び込んで脳脊髄液量を増加せしめ，一般脳細胞において
も同様に再び細胞内液の増加をきたさせて，二次的に反
跳性脳圧高進をきたす欠点ともなっている l的。 50% 
glucoseについても同様のことがいえる。 20%glucose 
を試みてみたが， この程度の高張性， この程度の量 
(0.5gjkg)では脳圧にたいする影響は少なかった。
これらに比べて mannitolは反跳性脳圧高進が少ない
とされ，近時脳外科方面でもっぱら使用されている。 
mannitolは ureaに比べて脳組織内にはいりにくく，
体内にとどまることもなく，脳血流を増加させ，脳の酸素
利用を高めるなど ureaよりすぐれたものとされてい
る。われわれは M20を用いてその作用を検討したが，
反跳現象はみとめられ，脳血流は増加せずむしろ減少し
た。これは Goluboffら8)の用いた量より大量であった
ゆえかも知れない。しかし脳温の上昇をみたことは，こ
のものが脳の酸素利用を高めることと関連して考えても
よいものと思われる。 
sorbitol町 -21)も化学構造からすれば glucoseや man-
nitolと近いものであるが，強力な抗ケトン作用を有し，
肝疾患時には glucoseや fructose よりも体内での利
用率が高度であることが期待され， その 5%，20%溶液
は肝疾患，糖尿病などの疾患時および手術前後の栄養や
水分の補給に用いられていたものである。そのさらに高
張な溶液としてわれわれは 30%，50%の sorbitolを用
いた。 S30は緩和な脳圧下降作用と脳温の上昇があり， 
SSOは著明な持続の長い脳圧下降をきたす。 これは血圧
の一過性の下降，脳血流の軽度の減少，脳温の下降をき
たすが， S30とともに脳圧の反跳性高進がみとめられな
いのが特長である。
さらに 30% fructose，15% mannitol を合わせた 
FM4S を使用したが， これもまたかなり著明な脳圧の下
降をきたし，しかも反跳性脳圧高進はみとめられなかっ
た。血圧には初期一過性の影響があり，脳血流はわずか
に減少するが，脳温はむしろ上昇した。これら新しい高
張液の出現は反跳性脳圧高進のない脳圧下降薬という点
で注目してよいものと思う。
なお picrotoxinseizureにたいする SSOの作用はき
わめて印象的であるが，一般的にいって picrotoxinの 
seizure は脳温の低いときには現われにくいところから， 
SSOによって脳温が下降したことがこれらけいれん性疾
患の際に応用されうることも考えられ，今後の高張液使
用についての一つの示唆を与えるものと考える。
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